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論文内容の要　旨
【目　的】
肥大型心筋症患者にJL、房細動が合併すると極めて高率に虚血性脳血管疾患を起こすことは経験的
に知られている。しかし、それを検討した報告はきわめて少ない。そこで、肥大型心筋症患者の虚
血性脳血管疾患の発生率を心房細動の有無に分けて検討し、虚血性脳血管疾患の独立寄与因子も解
析した。
【方　法】
対象は、1976年から1994年の問に滋賀医科大学内科学第一講座を受診した肥大型心筋症患者揖名
（うち心房細動合併例19例）である。コントロールとして肥大型心筋症を有さない心房細動患者131
名を対象とした。対象患者を後ろ向き方法で調査しデータを集積した。基礎データとして患者の臨
床的変数（初診時の患者背景、臨床データ、検査成績、心臓超音波所見、および経過中の投薬状況）
をカルテより調べ、Fisher，s exact testとStudent’S　2－tai1ed t－teStにて各群で比較検討した。
追跡の第1エンドポイントは虚血性脳血管疾患または心臓関連死どちらか早期の発生とし、第2エ
ンドポイントは虚血性脳血管疾患のみの発生とした。各エンドポイントの発生率はKaplan－Meier
法で解析した。基礎データとェンドポイントは、肥大型心筋症患者においては心房細動の合併の有
無で比較し、同様に、心房細動患者においては肥大型心筋症の合併の有無で比較検討した。各エン
ドポイントの独立寄与因子（危険因子）をCoxの多変量解析を用いて同定した。
【結　果】
①患者の臨床的変数
肥大型心筋症患者において心房細動合併群では非合併群に比較し有意に高齢（p＝0．043）であり、
ワーファリンと利尿薬の投与が多かった（それぞれp＝0．0003、p＝0．008）。
心房細動患者において肥大型心筋症合併群では非合併群に比較し有意に若齢（p＝0．007）であり、
ベータブロッカーの投与が多かった（p＜0．0001）。
②ェンドポイント
肥大型心筋症患者における第1エンドポイントは心房細動合併例で非合併例に比較し有意に多く
（p＝0．002）、第2エンドポイントも同様であった（p＜0．0001）。
心房細動患者における第1エンドポイントは肥大型心筋症合併例で非合併例に比較し有意に多く
（p＝0．008）、第2エンドポイントも同様であった（p＝0．0007）。
③危険因子
肥大型心筋症患者における第1エンドポイントの危険因子は心房細動（risk ratio＝3．682、P＝
0．0013）とベータプロッカpの投与（risk ratio＝2．566、p＝0．0939）であった。第2エンドポイン
トの危険因子も同様であった（それぞれrisk ratio＝9．330、P＝0．0001；risk ratio＝4．808、p＝
0．0402）。他に、ワーファリンの投与（risk ratio＝3．222、p＝0．0504）と総コレステロール値（risk
－20－
ratio＝1．010、p＝0．0725）が軽い危険因子となった。
心房細動患者における第1エンドポイントの危険因子は肥大型心筋症（risk ratio＝4．225、p＝
0．0004）、高齢（risk ratio＝1．067、P＝0．0008）、ベータブロッカーの投与（risk ratio＝2．796、p＝
0．0072）、および、利尿薬の投与（risk ratio＝2．459、P＝0．0091）であった。第2ェンドポイントの
危険因子も肥大型心筋症（risk ratio＝6．955、P＝0．0001）と高齢（risk ratio＝1．084、p＝0．0010）が
きわめて強い危険因子になった。他に、アスピリンを投薬しないこと（risk ratio＝0．195、P＝
0．0278）、ヘマトクリットの高値（risk ratio＝1．091、P＝0．0305）とベータブロッカーの投与（risk
ratio＝2．375、p＝0．0396）が軽い危険因子となった。
【考　察】
肥大型心筋症に心房細動を合併することは比較的多く15％程度と報告されているが、我々の調査
でも23％と高率であった。しかも、心房細動を合併すると虚血性脳血管疾患の発生率（52．6％）は肥
大型心筋症単独の約6倍、JL、房細動単独の約3倍と著明に増加することが明らかになった。
FurlanやRusselの報告よりはるかに高率であったが、我々の調査の追跡期間が彼らのよりはるか
に長かったためと考える。Shigematsuらは6．5年で46％の脳卒中の発生率と報告しており、これは
我々の7．9年で52．6％とはぼ同様であった。
なぜ虚血性脳血管疾患が合併しやすいかに関しては、心房細動により左心室拡張容積減少や心房
収縮の欠如がもたらされ、低心抽出量状態となり、脳血流減少を起こすのではないかと仮定した。
しかし、今回の結果では左室拡張末期径や左心房径との関連は認めず、今後の検討が必要と思われ
る。
【結　論】
肥大型心筋症に心房細動を合併すると虚血性脳血管疾患の発生率は著明に増加する。また、心房
細動患者においても肥大型心筋症を合併すると虚血性脳血管疾患の発生率が上昇する。肥大型心筋
症患者における虚血性脳血管疾患の強い危険因子は心房細動の合併である。
論文審査の結果の要旨
本研究は、肥大型心筋症患者（HCM）における心房細動（AF）と虚血性脳血管障害（IS）の関連を検
討するため、HCM83例（うちAF合併19例）とコントロールとしてAF131例を後ろ向き方法で患者
追跡調査（平均2643日）を行ったものである。ISの発生率をKaplan－Meier法にて比較検討し、さ
らに、Coxの多変量解析でISの危険因子を同定した。その結果、
1）HCMにおけるISの発生率はAF合併例で非合併例に比較し有意に高率であった
［n＝10／19（52．6％）vs5／64（7．8％），p＜0．0001］。AFにおける発生率もHCM合併例で高かった
［n＝10／19（班．6％）vs20／131（15．3％），p＝0．伽07］。
2）HCMでのISの最大の危険因子は、AFであった（risk ratio＝9．330，p＝0．0001）。同様に、AF
においてISの最大の危険因子はHCM（riskratio＝6．955，p＝0．0001）であった。
以上の結果は、HCMにAFを合併するとISの発生率は著明に増加するという臨床上の重要な知見
を明らかにしたものであり、博士（医学）の学位論文として価値あるものと認める。
なお、本学位授与申請者は、平成13年8月23日実施の論文内容とそれに関連した試問を受け、合
格と認められたものである。
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